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Резюме.
Изучено влияние густого экстракта фасоли (ГЭФ), метформина и глибенкламида на уровень глюкозы и 
кетоновых тел в моче, рН мочи на модели дитизонового диабета у кроликов. Через 7, 10, 12 и 14 дней ис-
следования ГЭФ снижал уровень глюкозы в моче у животных и преобладал над действием метформина на 
9,8%, 9,7%, 31,2% и 37,4%, но уступал действию глибенкламида на 4,5%, 5,9%, 1,3% и 0,7%. ГЭФ снижал 
уровень кетоновых тел в моче у животных через 7, 10, 12 и 14 дней исследования и преобладал над дей-
ствием метформина на 5,5%, 10,2%, 8,4% и 12,0%, но уступал действию глибенкламида через 7, 10 и 14 дней 
исследования на 4,1%, 3,8% и 3,3%, а через 12 дней – преобладал над действием глибенкламида на 2,4%. 
На 14 день исследования ГЭФ способствовал нормализации рН мочи у животных, что соответствовало 
(8,4±0,38) щелочной среде. В группе животных, в лечении которых применяли глибенкламид, показатель 
рН мочи приблизился к исходным данным (7,9±0,40), а при использовании в лечении животных метформи-
на, рН мочи еще была кислой (7,5±0,51). Установлено, что при длительном введении ГЭФ, начиная с 7 дня 
и на протяжении 14 дней исследования, снижал уровень глюкозы и кетоновых тел в моче, способствовал 
нормализации рН мочи у животных с дитизоновым диабетом, преобладал над действием метформина и 
приближался к действию глибенкламида. ГЭФ является перспективным гипогликемическим средством в 
комплексной терапии острой инсулиновой недостаточности, а также лечении СД 2-го типа у животных, 
что позволит предупредить развитие осложнений заболевания.
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Abstract.
We have studied the influence of the thick bean extract (TBE), metformin and glibenclamide on the level of glucose 
and ketone bodies in the urine, urine pH on the model of dithizone diabetes in rabbits. In 7, 10, 12 and 14 days of the 
research the TBE reduced glucose level in the urine of animals and prevailed over the effect of metformin by 9,8%, 
9,7%, 31,2% and 37,4%, but was inferior to the action of glibenclamide by 4,5%, 5,9 %, 1,3% and 0,7%. The TBE 
reduced the level of ketone bodies in the urine of the animals in 7, 10, 12 and 14 days of the study, and prevailed 
over the effect of metformin by 5,5%, 10,2%, 8,4% and 12,0%, but was inferior to the action of glibenclamide in 
7, 10 and 14 days of the study by 4,1%, 3,8% and 3,3%, and in 12 days – the TBE predominated over the effect of 
glibenclamide by 2,4%. On the 14th day of the research the TBE facilitated the normalization of urine pH in the 
animals, which corresponded (8,4±0,38) to alkaline medium. In the group of animals for the treatment of which 
glibenclamide was applied, urine pH approximated to the original data (7,9±0,40), but urine pH was still acidic 
(7,5±0,51) when metformin was used in the treatment of animals. It was found out that the long-term administration 
of the TBE, beginning with the 7th day and during 14 days of the study decreased blood glucose and ketone bodies 
levels in the urine, helped to normalize urine pH in the animals with dithizone diabetes, prevailed over the action 
of metformin and approximated to the action of glibenclamide. Thus the TBE is a promising hypoglycemic agent 
in the complex treatment of acute insulin deficiency, as well as in the treatment of DM of the 2nd type in animals, 
which will enable the prevention of the development of the disease complications.
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Сахарный диабет (СД) – это группа мета-
болических заболеваний, характеризующихся 
гипергликемией, которая является результа-
том дефектов секреции инсулина, действия 
инсулина или обоих этих факторов [1]. Хро-
ническая гипергликемия при СД сочетается 
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с повреждением или дисфункцией различных 
органов, особенно глаз, почек, нервной систе-
мы, сердца и кровеносных сосудов [2, 3].
Клиническая картина СД является след-
ствием острого или хронического дефици-
та инсулина, который, в свою очередь, мо-
жет быть абсолютным или относительным. 
Острый дефицит инсулина вызывает разви-
тие быстрой декомпенсации углеводного и 
других видов обмена и сопровождается яркой 
клиникой в виде гипергликемии, глюкозурии, 
полиурии, полидипсии, похудения вместе с 
гиперфагией, кетоазидозом вплоть до разви-
тия диабетической комы. Хронический дефи-
цит инсулина на фоне субкомпенсированного 
СД, чаще 2-го типа, имеет менее выраженные 
симптомы декомпенсации метаболизма, од-
нако нередко уже в дебюте заболевания выяв-
ляются поздние сосудистые осложнения СД. 
Это свидетельствует о том, что данный тип 
заболевания длительное время протекал бес-
симптомно [4, 5].
Острыми осложнениями СД являются 
диабетическая кетоацидотическая, гиперос-
молярная (некетонемическая) и лактатацидо-
тическая комы, а хроническими – изменения 
сосудов, наблюдающиеся при длительном те-
чении – диабетические микроангиопатии, ха-
рактеризующиеся изменениями венул, артери-
ол и капилляров [6].
Патология почек при СД встречается в 
виде специфических повреждений – диабети-
ческой болезни почек или диабетической не-
фропатии (ДН) (диффузный гломерулоскле-
роз, узелковый гломерулосклероз или синдром 
Киммельстила-Вильсона) и неспецифических 
поражений почек – бактериурии, пиелонеф-
рита, карбункула почки, апостематозного не-
фрита, абсцесса почки, туберкулеза почки, 
некротического папилита или папиллярного 
некроза [7, 8].
ДН наблюдается при продолжительно-
сти заболевания от 20 до 30 лет и составляет 
при СД 1-го типа 30-40%, а при СД 2-го типа 
35-50% [9].
Несмотря на достаточно широкий арсе-
нал современных антидиабетических средств, 
проблема лечения и профилактики СД оста-
ется окончательно не решенной, что побужда-
ет к поиску и созданию новых лекарственных 
препаратов для коррекции осложнений забо-
левания.
Сахароснижающим действием обладают 
порядка 200 растений, содержащих инулин, 
инозин, галенин. Они оказывают ощелачива-
ющий эффект, а в слабощелочной среде глю-
коза превращается в маннозу или фруктозу, 
расщепление которых производится без ин-
сулина, что позволяет снизить потребность в 
нем. Литературные данные свидетельствуют о 
применении галеновых препаратов из струч-
ков фасоли при лечении СД 2-го типа. Дей-
ствующим веществом фасоли является гуани-
дин и его производные [10].
Экспериментальные исследования вы-
полнены согласно планам научно-исследо-
вательских работ Национального фармацев-
тического университета по проблемам МЗ 
Украины «Фармакологические исследования 
биологически активных веществ и лекарствен-
ных средств синтетического и естественного 
происхождения, их применение в медицинской 
практике» (№ Государственной регистрации 
0103U000478). 
Целью исследования явилось изучение 
влияния густого экстракта фасоли (ГЭФ), мет-
формина и глибенкламида на уровень глюко-
зы и кетоновых тел в моче, рН мочи на модели 
дитизонового диабета у кроликов.
Материалы и методы
Экспериментальные исследования были 
проведены на 25 кроликах породы Шиншилла 
массой 2,5-3,0 кг в соответствии с требовани-
ями комиссии по биоэтике и «Общих этиче-
ских принципов экспериментов на животных» 
(Киев, 2001), что соответствуют положениям 
«Европейской конвенции о защите позвоноч-
ных животных, что используются для экспери-
ментальных и других научных целей» (Страс-
бург, 1985) [11].
Дитизоновый диабет (абсолютную ин-
сулиновую недостаточность прямого бета-ци-
тотоксического генеза) индуцировали внутри-
венной инъекцией дитизона (35 мг/кг массы 
тела) самцам кроликам, которые предвари-
тельно голодали на протяжении 16-18 часов 
[11].
В первой серии исследований, при изуче-
нии влияния ГЭФ, метформина и глибенкла-
мида на уровень глюкозы и кетоновых тел в 
моче, 20 животных с дитизоновым диабетом 
были разделены на 4 группы (по 5 в каждой). 
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Животные 1 группы (диабетический контроль) 
внутрижелудочно получали эквивалентное ко-
личество питьевой воды, 2 группы – метфор-
мин, 3 группы – глибенкламид и  4 группы – 
ГЭФ.
Во второй серии исследований, при из-
учении влияния ГЭФ, метформина и глибен-
кламида на рН мочи, были использованы те 
же самые группы животных, что и в первой се-
рии исследований, с добавлением 5 животных 
группы интактного контроля. Животные 1 и 2 
группы (интактный контроль и диабетический 
контроль) внутрижелудочно получали эквива-
лентное количество питьевой воды, 3 группы 
– метформин, 4 группы – глибенкламид и  5 
группы – ГЭФ.
В первую серию исследований не вклю-
чены животные группы интактный контроль, 
так как глюкозы и кетоновых тел в моче не 
было обнаружено [12].
Начиная со 2 суток исследований, жи-
вотным с дитизоновым диабетом вводили пе-
рорально (два раза в день) на протяжении двух 
недель ГЭФ в дозе 40 мг/кг и препараты срав-
нения – метформин в дозе 30 мг/кг и глибен-
кламид в дозе 5 мг/кг.
В качестве референс-препаратов были 
выбраны метформин (диаформин, табл. 0,5 г) 
и глибенкламид (табл. 0,005 г) производства 
ОАО «Фармак», Украина в пересчете на жи-
вотное [13]. 
Влияние ГЭФ, препаратов сравнения 
– метформина и глибенламида на уровень 
глюкозы и кетоновых тел в моче, рН мочи на 
модели дитизонового диабета изучали при 
длительном введении (через 3, 5, 7, 10, 12 и 14 
дней).
Для исследования использовали утрен-
нюю мочу животных, собранную при помощи 
катетера. После забора материала определя-
ли наличие глюкозы и кетоновых тел в моче, 
а также рН мочи с помощью диагностических 
тест-полосок «Phan Laura» для анализатора 
мочи «Laura Smart» фирмы «Pliva-Lashema 
Diagnostika», Чехия.
Статистическую обработку полученных 
результатов проводили при помощи програм-
мы «Statistica 6.1». При проверке статистиче-
ских гипотез рассчитывались статистические 
критерии и находились соответствующие им 
статистические значимости р. Порог статисти-
ческой значимости принят равным 0,05. При 
р<0,05 принималось решение о статистиче-
ской значимости различий, а при р>0,05 при-
нималось решение об отсутствии статистиче-
ски значимых различий.
Проверка нормальности распределений 
проведена с помощью критериев Шапиро-
Уилка и Колмогорова-Смирнова. Установле-
но, что данные распределены по нормальному 
закону на уровне статистической значимости 
р>0,05. Учитывая нормальность распределе-
ний, результаты представлены как среднее 
значение x и стандартное отклонение SD ( x
±SD).
Для проверки однородности дисперсий 
использован критерий Левена. Установлено, 
что дисперсии однородны на уровне статисти-
ческой значимости р>0,05.
Учитывая нормальность распределений 
и однородность дисперсий, в работе использо-
ван параметрический дисперсионный анализ. 
Множественные сравнения средних значений 
проведены при помощи критерия Шеффе.
Результаты и обсуждение
Через 3 дня после моделирования дити-
зонового диабета у кроликов наблюдалось 
снижение массы тела, повышение базальной 
гипергликемии и уровня гликозилированного 
гемоглобина в крови [14], что свидетельство-
вало о развитии диабета.
Гипергликемия обусловлена снижением 
утилизации глюкозы периферическими тканя-
ми вследствие недостатка инсулина или умень-
шения количества рецепторов к инсулину и их 
аффинности. Гипергликемия, в свою очередь, 
приводит к глюкозурии. Глюкоза полностью 
реабсорбируется в канальцах почек в том слу-
чае, если ее концентрация в крови превышает 
10 ммоль/л. Превышение этой концентрации 
становится причиной выделения глюкозы с 
мочой [1].
Через 3 дня исследования в контрольной 
группе животных развивалась глюкозурия, ко-
торая через 10 дней исследования увеличилась 
до 93,1±5,51 ммоль/л, а через 14 дней незначи-
тельно снизилась до 86,6±3,02 ммоль/л (табл. 1).
При декомпенсированном СД усилива-
ются процессы липолиза, что сопровождается 
потерей массы тела и появлением кетоновых 
тел в моче (кетонурия, ацетонурия). Накопле-
ние кетоновых тел вызывает развитие состоя-
ГУСТОЙ ЭКСТРАКТ ФАСОЛИ ДЛЯ КОРРЕКЦИИ ОСЛОЖНЕНИЙ ДИАБЕТА
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ния диабетического кетоацидоза и приводит к 
уменьшению рН и тканевой гипоксии [15, 16].
Концентрация кетоновых тел в моче у 
животных контрольной группы увеличива-
лась в течение всего периода исследования и 
через 14 дней достигла показателя 9,1±0,34 
ммоль/л (табл. 2).
Появление кетоновых тел в моче у живот-
ных свидетельствует о серьезных метаболиче-
ских сдвигах, нарушениях пластического и энер-
гетического дисбаланса в организме при СД.
Через 3 дня развития дитизонового диа-
бета и лечения животных ГЭФ, метформином 
и глибенкламидом наблюдалось повышение 
уровня глюкозы в моче, а через 5 дней – незна-
чительное снижение.
Уровень кетоновых тел в моче у живот-
ных через 3 дня исследования, получавших в 
лечении метформин, не изменился по срав-
нению с исходным количеством, а при лече-
нии глибенкламидом и ГЭФ – незначительно 
увеличился. Через 5 дней исследования, под 
действием метформина и ГЭФ, наблюдалось 
увеличение кетоновых тел в моче, а под дей-
ствием глибенкламида – уменьшение.
Через 7, 10, 12 и 14 дней лечения живот-
ных глибенкламидом происходило выражен-
ное снижение уровня глюкозы в моче на 45,5%, 
Таблица 1 – Влияние ГЭФ на уровень глюкозы в моче у кроликов с дитизоновым диабетом, 
( x ± SD)
Исследуемый
объект/мг/кг
Динамика содержания глюкозы (С, ммоль/л)
Исходное 
количество 
глюкозы
через
3 дня
через
5 дней
Через
7 дней
через
10 дней
через
12 дней
через
14 дней
Контрольная
патология, n=5
68,6±4,99
79,1±
6,34
82,2±
5,74
86,6±
5,26
93,1±
5,51
89,9±
3,60
86,6±
3,02
Метформин
(30 мг/кг), n=5
65,8±4,33
75,3±
5,88
70,1±
4,35*
59,6±
3,79*
48,3±
2,62*
44,1±
3,05*
40,0±
2,29*
Глибенкламид
(5 мг/кг), n=5
69,3±4,67
77,4±
7,05
68,0±
5,07*
47,2±
3,54*/#
33,8±
2,42*/#
14,9±
1,35*/#
7,0±
1,22*/#
ГЭФ
(40 мг/кг), n=5
66,9±3,92
73,5±
4,68
70,2±
5,54*
51,2±
4,15*
39,3±
3,07*/#
16,1±
1,40*/#
7,6±
1,41*/#
Примечание: * – статистически значимые различия (р<0,05) всех групп по отношению к контрольной 
патологи; # – статистически значимые различия (р<0,05) групп «Глибенкламид» и «ГЭФ» по отношению 
к «Метформину».
Таблица 2 – Влияние ГЭФ на уровень кетоновых тел в моче у кроликов с дитизоновым диа-
бетом, ( x ± SD)
Исследуемый
объект/мг/кг
Динамика содержания кетоновых тел (С, ммоль/л)
Исходное 
количество
кетоновых тел
через
3 дня
через
5 дней
через
7 дней
через
10 дней
через
12 дней
через
14 дней
Контрольная 
патология, n=5
4,7±0,35
5,1±
0,40
6,8±
0,50
7,3±
0,43
7,9±
0,48
8,4±
0,33
9,1±
0,34
Метформин
(30 мг/кг), n=5
4,8±0,34
4,8±
0,37
5,4±
0,33*
5,1±
0,32*
5,1±
0,29*
4,7±
0,32*
4,6±
0,25*
Глибенкламид
(5 мг/кг), n=5
4,6±0,29
4,8±
0,45
4,1±
0,31*/#
4,4±
0,34*
4,0±
0,31*/#
4,2±
0,39*
3,2±
0,32*/#
ГЭФ
(40 мг/кг), n=5
5,0±0,30
5,4±
0,34
6,2±
0,50 ◊
4,7±
0,38*
4,3±
0,33*
4,0±
0,34*/#
3,5±
0,30*/#
Примечание: * – статистически значимые различия (р<0,05) всех групп по отношению к контрольной 
патологи; # – статистически значимые различия (р<0,05) групп  «Глибенкламид» и «ГЭФ» по отношению 
к «Метформину»; ◊ - статистически значимые различия (р<0,05) группы «ГЭФ» по отношению к «Глибен-
кламиду».
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63,7%, 83,4% и 91,9% по сравнению с контро-
лем.
На протяжении всего исследования за-
фиксировано скачкообразное действие глибен-
кламида на уровень кетоновых тел в моче у жи-
вотных. Выраженный результат зафиксирован 
на 5, 10 и 14 день, что соответствовало 39,7%, 
49,4% и 64,8% по сравнению с контролем. 
ГЭФ способствовал плавному снижению 
уровню глюкозы в моче у животных через 7, 
10, 12 и 14 дней исследования на 41,0%; 57,8%, 
82,1% и 91,2% по сравнению с контролем.
Через 7, 10 и 14 дней исследований ГЭФ 
снижал количество кетоновых тел в моче у жи-
вотных на 35,6%, 45,6% и 61,5% по сравнению 
с контролем и приближался к действию гли-
бенкламида, а через 12 дней – преобладал над 
действием глибенкламида на 4,8%. 
Под действием метформина через 7, 10, 
12 и 14 дней исследования наблюдается сниже-
ние содержания глюкозы в моче у животных 
на 31,2%, 48,1%, 50,9% и 53,8%, а кетоновых 
тел – на 30,1%, 35,4%, 44,0% и 49,5% по сравне-
нию с контролем.
Таким образом, ГЭФ снижал уровень 
глюкозы и кетоновых тел в моче у животных 
с дитизоновым диабетом, преобладал над 
действием метформина и приближался к дей-
ствию глибенкламида.
У интактных животных реакция мочи 
была щелочной, находилась в пределах 7,9–8,2 
и практически не менялась на протяжении все-
го исследования (табл. 3).
У животных с дитизоновым диабетом и 
без лечения (контрольная патология) на про-
тяжения всего исследования прослеживалось 
изменение реакции мочи в сторону кислой, 
особенно к 14 дню исследования – 5,2±0,28.
В группах животных, получавших лече-
ние метформином, глибенкламидом и ГЭФ, 
так же, как и в контрольной группе, через 3 и 5 
дней исследования реакция мочи изменялась в 
сторону кислой, что свидетельствовало о раз-
витии диабета у животных. 
Через 7-12 дней лечения животных ГЭФ, 
метформином и глибенкламидом наблюда-
лось незначительное изменение реакции мочи, 
приближающееся к исходным данным.
На 14 день исследования ГЭФ способ-
ствовал нормализации рН мочи у животных, 
что соответствовало (8,4±0,38) щелочной сре-
де. В группе животных, в лечении которых 
применяли глибенкламид, рН мочи приблизи-
лась к исходным данным (7,9±0,40), а при ис-
пользовании в лечении животных метформи-
на, рН мочи еще была кислой (7,5±0,51).
Заключение
1. При длительном введении ГЭФ, на-
чиная с 7 дня и на протяжении всего перио-
да исследования, снижал уровень глюкозы и 
Таблица 3 – Влияние ГЭФ на рН мочи кроликов с дитизоновым диабетом, ( x ± SD)
Исследуемый
объект/мг/кг
Динамика реакции мочи, единицы рН
Исходные 
данные
через
3 дня
через
5 дней
через
7 дней
через
10 дней
через
12 дней
через
14 дней
Интактный
контроль, n=5
8,2±0,28
8,0±
0,35
7,9±
0,40
8,1±
0,28
8,1±
0,42
7,9±
0,33
7,9±
0,28
Контрольная 
патология, n=5
8,1±0,42
6,9±
0,34*
6,3±
0,30*
6,2±
0,32*
6,0±
0,28*
5,7±
0,3*
5,2±
0,28*
Метформин
(30 мг/кг), n=5
7,8±0,54
6,6±
0,30*
6,3±
0,35*
6,7±
0,36*
7,2±
0,48*/**
7,3±
0,49**
7,5±
0,51**
Глибенкламид
(5 мг/кг), n=5
8,0±0,50
7,0±
0,38*
6,7±
0,40*
6,9±
0,32*
7,3±
0,41**
7,6±
0,36**
7,9±
0,40**
ГЭФ
(40 мг/кг), n=5
7,9±0,47
6,8±
0,38*
6,5±
0,28*
7,0±
0,38*/**
7,6±
0,44**
8,0±
0,41**
8,4±
0,38**/#
Примечание: * – статистически значимые различия (р<0,05) всех групп по отношению к интактному 
контролю; ** – статистически значимые различия (р<0,05)  групп  «Метформин», «Глибенкламид» и «ГЭФ» 
по отношению к контрольной патологи; # – статистически значимые различия (р<0,05) групп  «Глибенкла-
мид» и «ГЭФ» по отношению к «Метформину».
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кетоновых тел в моче, способствовал норма-
лизации рН мочи у животных с дитизоновым 
диабетом, преобладал над действием метфор-
мина и приближался к действию глибенкла-
мида.
2. ГЭФ может быть использован как пер-
спективное гипогликемическое средство в ле-
чении экспериментального СД, что позволит 
предупредить острые осложнения заболевания 
у животных – глюкозурию и кетонурию.
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